ФАРМАКОЭКОНОМИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ПРЕПАРАТА ЭНЗАЛУТАМИД У БОЛЬНЫХ КАСТРАЦИОННО-РЕЗИСТЕНТНЫМ РАКОМ ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ, РАНЕЕ НЕ ПОЛУЧАВШИХ ХИМИОТЕРАПИЮ by N. Avxentyev A. et al.
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Введение. Энзалутамид и абиратерон – гормональные противоопухолевые препараты для лечения кастрационно-резистентной 
формы рака предстательной железы (КРРПЖ), доказавшие свою эффективность в рандомизированных клинических исследова-
ниях.
Цель исследования – проведение фармакоэкономического анализа применения данных альтернатив у больных КРРПЖ, ранее 
не получавших химиотерапию, с позиции российского здравоохранения.
Материалы и методы. На основе результатов клинических исследований мы предложили математическую модель развития 
КРРПЖ. Далее были определены средние затраты на 1 пациента, а также проведен анализ «затраты–эффективность», «за-
траты–полезность» и «влияние на бюджет».
Результаты. Установлено, что стоимость месячного курса энзалутамида ниже на 29 478 руб. (11,7 %) по сравнению с приме-
нением абиратерона в комбинации с преднизолоном. В среднем применение энзалутамида приводит к сокращению затрат по срав-
нению с абиратероном на 318 тыс. руб. (5,0 %) в расчете на 1 пациента за 4 года. Кроме того, энзалутамид обладает меньшими 
соотношениями «затраты/эффективность» и «затраты/полезность» по сравнению с абиратероном.
Выводы. Применение энзалутамида является целесообразным.
Ключевые слова: рак предстательной железы, энзалутамид, абиратерон, фармакоэкномический анализ
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Pharmacoeconomic analysis of enzalutamide and abiraterone for treatment of chemotherapy naive patients  
with metastatic castration resistant prostate cancer
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Introduction. Enzalutamide and abiraterone are used for treatment of metastatic castration resistant prostate cancer (mCRPC). Both drugs 
were proved to be effective in randomized control trials.
Objective. This pharmacoeconomic evaluation compared enzalutamide and abiraterone used prior to chemotherapy in patients with mCRPC 
from the Russian healthcare system perspective.
Materials and methods. Based on clinical trials results we proposed an mCRPC Markov chain stochastic process model and calculated 
medical costs per 1 mCRPC patient. We also conducted cost – effectiveness, cost – utility and budget impact analysis.
Results. Monthly medication costs for enzalutamide was 29 478 rubles (11.7 %) less than for abiraterone + prednisolone. The 4 year total 
medical costs for enzalutamide was 318 thousand rubles (5.0 %) less than for abiraterone + prednisolone. Enzalutamide was also found to be 
cost – effective compared to abiraterone.
Conclusions. Enzalutamide is a rational option for mCRPC treatment.
Key words: prostate cancer, enzalutamide, abiraterone, pharmacoeconomic evaluation
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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
Введение
В 2015 г. рак предстательной железы (РПЖ) зани-
мал 2-е место в структуре заболеваемости злокачест-
венными новообразованиями у мужского населения 
России (14,4 %), лишь незначительно уступая раку 
трахеи, бронхов и легкого (17,8 %) [1]. Всего за 2015 г. 
было выявлено 38 812 новых случаев РПЖ, а на конец 
года на учете состояли 187 552 больных РПЖ [2]. 
При этом у 55 % пациентов был диагностирован РПЖ 
I–II стадий, у 27 % – III стадии и у 16 % – IV стадии. 
Средний возраст больных на момент постановки диаг-
ноза составил 69,6 года [1].
За последние 10 лет стандартизированная по воз-
расту заболеваемость РПЖ у мужчин возросла более 
чем в 2 раза (105,65 %), что существенно отличается 
от динамики заболеваемости всеми злокачественными 
новообразованиями в целом (4,54 %). Это отчасти 
объясняет наблюдаемую динамику смертности от 
РПЖ: за 10 лет соответствующий стандартизирован-
ный коэффициент вырос на 22,7 %, в то время как ко-
эффициент смертности от всех новообразований за 
тот же период снизился на 12,6 % [1]. Таким образом, 
медико-социальное бремя РПЖ следует признать су-
щественным.
В случае развития кастрационно-резистентного 
РПЖ (КРРПЖ) в качестве 2-й линии гормонотерапии 
клинические рекомендации RUSSCO [3] предусматри-
вают использование абиратерона (1000 мг/сут в ком-
бинации с преднизолоном 10 мг/сут) или энзалутами-
да (160 мг/сут) на фоне продолжения андрогенной 
депривации. При прогрессировании заболевания ре-
комендуется применение химиотерапии: доцетаксела, 
а в случае дальнейшего прогрессирования – кабази-
таксела. Альтернативными опциями терапии после 
доцетаксела являются абиратерон и энзалутамид, если 
они не использовались ранее, однако оптимальная 
последовательность назначения кабазитаксела, энза-
лутамида и абиратерона не определена.
Для принятия решения о финансировании отдель-
ных препаратов в рамках Программы государственных 
гарантий бесплатного оказания гражданам медицин-
ской помощи необходимо проведение фармакоэконо-
мического анализа. В настоящее время имеется ряд 
фармакоэкономических исследований, рассматрива-
ющих терапию распространененного РПЖ с приме-
нением аналогов гонадотропин-рилизинг-гормона [4, 5]. 
Также опубликованы результаты работ, в которых про-
водился фармакоэкономический анализ применения 
препарата абиратерон у больных КРРПЖ до химио-
терапии [6] и после нее [7], однако сравнительного 
фармакоэкономического анализа препаратов абира-
терон и энзалутамид не проводилось.
Цель работы – проведение фармакоэкономическо-
го анализа применения препаратов абиратерон и энза-
лутамид у больных КРРПЖ, ранее не получавших 
химиотерапию, с позиции российского здравоохра-
нения.
Выбор препарата сравнения обусловливается тем, 
что абиратерон и энзалутамид обладают сходными по-
казаниями к применению, а также тем, что абиратерон 
уже был включен в Перечень жизненно необходимых 
и важнейших лекарственных препаратов на момент 
проведения настоящего исследования.
Материалы и методы
В работе мы провели обзор эффективности и без-
опасности применения рассматриваемых альтернатив, 
на основе которого была предложена математическая 
модель развития КРРПЖ. Далее были определены 
средние затраты на 1 пациента, а также проанализи-
рованы показатели «затраты/эффективность», «затра-
ты/полезность» и «влияние на бюджет». Устойчивость 
полученных результатов была протестирована с помо-
щью анализа чувствительности.
Данные о клинической эффективности и безопас-
ности сравниваемых альтернатив. На сегодняшний день 
в рандомизированных исследованиях не проводилось 
прямого сравнения абиратерона и энзалутамида, одна-
ко доступны результаты работ, в которых изучалось 
применение абиратерона в комбинации с преднизоло-
ном (COU-AA-302) [8–10] и энзалутамида (PREVAIL) 
[11, 12] по сравнению с плацебо у пациентов, ранее 
не получавших химиотерапии. Оба исследования яв-
лялись рандомизированными двойными слепыми пла-
цебоконтролируемыми, при этом различия в исходных 
характеристиках пациентов были минимальными. 
В обеих работах первичными конечными точками ста-
ли общая выживаемость и выживаемость без радио-
графического прогрессирования.
Как энзалутамид, так и абиратерон продемонстри-
ровали статистически значимые различия в эффектив-
ности терапии по сравнению с плацебо. В исследо-
вании PREVAIL медиана общей выживаемости при 
применении энзалутамида составила 35,3 мес против 
31,3 мес в группе плацебо, а медиана выживаемости 
без радиографического прогрессирования – 20,0 мес 
против 5,4 мес в группе плацебо. В исследовании 
COU-AA-302 было установлено, что медиана общей 
выживаемости составляет 34,7 и 30,3 мес, а медиана 
выживаемости без радиографического прогрессиро-
вания – 16,5 и 8,2 мес при использовании абиратерона 
и плацебо соответственно.
Следует также отметить, что после того как в ходе 
исследований было доказано преимущество примене-
ния энзалутамида и абиратерона + преднизолон 
по сравнению с плацебо, оба исследования были от-
крыты, и часть больных из контрольных групп были 
переведены на терапию энзалутамидом или абирате-
роном, причем доля таких пациентов оказалась прак-
тически одинаковой в обеих работах (17–20 %).
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Наконец, перечень возможных вариантов после-
дующей терапии практически не различался между 
исследованиями и включал доцетаксел, абиратерон, 
энзалутамид, кабазитаксел, радий-233, сипулеуцел-Т* 
и кетоконазол.
Согласно результатам исследований PREVAIL 
и COU-AA-302 абиратерон и энзалутамид обладают 
некоторыми различиями в профилях безопасности. 
Однако при трактовке результатов необходимо учиты-
вать разницу в подходах, которые применялись при 
формировании отчетов о нежелательных явлениях 
(НЯ). В исследовании PREVAIL отражались НЯ, про-
явившиеся более чем у 10 % пациентов, и различия 
в частоте которых превышали 2 процентных пункта 
по сравнению с контрольной группой [11], в то время 
как в работе COU-AA-302 были отражены НЯ, часто-
та возникновения которых превышала 15 % в хотя бы 
одной из групп [8]. Кроме того, даже в контрольных 
группах частота возникновения НЯ близка к 100 %, 
а частота возникновения НЯ III–IV степеней состав-
ляет 37–44 %. Логично предположить, что бóльшая 
часть зарегистрированных НЯ являются следствием 
общего тяжелого состояния больных КРРПЖ, 
а не применения отдельных вариантов терапии.
Сведения из описанных выше клинических иссле-
дований были положены в основу фармакоэкономи-
ческой модели. Было принято решение отказаться 
от учета НЯ при применении энзалутамида и абирате-
рона, так как сопоставимые данные о частоте возник-
новения НЯ отсутствуют. Более того, следует ожидать, 
что в российских условиях стоимость лечения НЯ 
при применении энзалутамида и абиратерона окажет-
ся невысокой. Так, в работе [6] было установлено, 
что стоимость лечения НЯ, возникающих при после-
довательном применении абиратерона, доцетаксела 
и кабазитаксела, составляет около 3 % всех расходов 
в расчете на 1 пациента, причем бóльшая часть данных 
расходов приходятся на НЯ, возникающие в ходе 
химиотерапии.
Математическая модель. Для проведения фармако-
экономического анализа мы разработали неоднород-
ную марковскую модель** применения следующих 
альтернативных вариантов ведения больных КРРПЖ:
• энзалутамид (160 мг/сут) → доцетаксел (75 мг/1 м2 
поверхности тела 1 раз в 3 нед) → кабазитаксел 
(25 мг/1 м2 поверхности тела 1 раз в 3 нед) – вари-
ант «Энзалутамид», или «вариант 1»;
• абиратерон (1000 мг/сут) → доцетаксел (75 мг/1 м2 
поверхности тела 1 раз в 3 нед) → кабазитаксел 
(25 мг/1 м2 поверхности тела 1 раз в 3 нед) – вари-
ант «Абиратерон», или «вариант 2»;
• активное наблюдение → доцетаксел (75 мг/1 м2 
поверхности тела 1 раз в 3 нед) → кабазитаксел 
(25 мг/1 м2 поверхности тела 1 раз в 3 нед) – вари-
ант «Активное наблюдение», или «вариант 3».
Лекарственная терапия абиратероном, доцетаксе-
лом и кабазитакселом в модели осуществляется в ком-
бинации с преднизолоном (5 мг 2 раза в сут).
Период моделирования составил 48 мес, шаг мар-
ковского цикла – 1 мес. Затраты оценивали в расчете 
на 1 пациента с позиции российского здравоохране-
ния в 2017 г. и были дисконтированы к нулевому циклу 
модели по ставке 3,5 % годовых.
В модели были предусмотрены следующие после-
довательные взаимоисключающие состояния, в кото-
рых могут находиться пациенты (рис. 1):
• стабильная фаза КРРПЖ, во время которой при-
меняется терапия абиратероном или энзалутами-
дом;
• химиотерапия доцетакселом (состояние «Доцетак-
сел»);
• химиотерапия кабазитакселом (состояние «Каба-
зитаксел»);
• паллиативное лечение;
• смерть.
Все пациенты начинают в состоянии «Стабильная 
фаза», в которой в зависимости от варианта лечения 
осуществляется терапия энзалутамидом 160 мг/сут 
(вариант 1), абиратероном в комбинации с преднизо-
лоном (1000 + 10 мг/сут, вариант 2) или проводится 
активное наблюдение (вариант 3). Кроме того, в мо-
дели в целях мониторинга заболевания пациенты осу-
ществляют амбулаторные посещения с частотой 1 раз 
в мес.
*Препарат в России не зарегистрирован.
**В неоднородной марковской модели вероятности перехода между состояниями зависят от времени перехода.
Стабильная фаза Доцетаксел 
Кабазитаксел Паллиативное лечение 
Смерть 
Рис. 1. Марковская модель кастрационно-резистентной формы рака 
предстательной железы
Fig. 1. Markov model of castration-resistant prostate cancer
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В случае прогрессирования КРРПЖ пациенты пе-
ремещаются из состояния «Стабильная фаза» в состо-
яние «Доцетаксел» или «Смерть». У больных, пере-
шедших в состояние «Доцетаксел», предполагается 
применение одноименного лекарственного препарата 
из расчета 75 мг/1 м2 поверхности тела 1 раз в 3 нед. 
Кроме того, в данном состоянии пациенты получают 
терапию метастазов в кости (золендроновая кислота 
4 мг 1 раз в 3 нед), им проводится терапия, направлен-
ная на купирование боли (трамадол 400 мг/сут), а также 
перед каждым циклом введения доцетаксела учитыва-
ется проведение премедикации антигистаминными 
препаратами в условиях дневного стационара. Нако-
нец, в данном состоянии пациенты осуществляют 
3 амбулаторных посещения в месяц.
Пациенты, перешедшие в состояние «Кабазитак-
сел», получают данный препарат из расчета 25 мг/1 м2 
поверхности тела 1 раз в 3 нед. Кроме того, в данном 
состоянии продолжают терапию метастазов в кости, 
терапию, направленную на купирование болевого 
синдрома (в 90 % случаев с использованием морфина, 
в 10 % – с использование трамадола, оба препарата 
в дозе 400 мг/сут), а также премедикацию антигиста-
минными препаратами в условиях дневного стацио-
нара. Пациенты по-прежнему осуществляют 3 амбу-
латорных посещения в месяц.
Пациенты, выходящие из состояния «Кабазитак-
сел» живыми, направляются в состояние «Паллиатив-
ное лечение», где они продолжают получать терапию 
метастазов в кости, терапию, направленную на купи-
рование болевого синдрома (в 100 % случаев с исполь-
зованием морфина в дозе 400 мг/сут), а также осу-
ществляют 3 амбулаторных посещения в месяц. 
Единственным возможным последующим состоянием 
для таких пациентов является «Смерть».
В дополнение ко всем перечисленным расходам 
в состояниях «Доцетаксел» и «Кабазитаксел» мы до-
полнительно учитывали затраты на лечение дорого-
стоящих и наиболее часто встречающихся НЯ III–IV 
степеней (нейтропения, фебрильная нейтропения, 
анемия, тромбоцитопения и лейкоцитопения); часто-
та развития данных НЯ была взята из исследований 
TAX237 [13] и TROPIC [14]. В модели предполагается, 
что каждое из рассматриваемых НЯ может возникнуть 
в процессе лечения одним препаратом только 1 раз, 
однако допускается развитие нескольких НЯ однов-
ременно. Лечение НЯ в модели в 100 % случаях осу-
ществляется в условиях круглосуточного стационара. 
Кроме того, в стоимость терапии нейтропении допол-
нительно к тарифу были включены расходы на коло-
ниестимулирующие факторы, так как, по мнению 
экспертов, они не покрываются действующими тари-
фами обязательного медицинского страхования.
Вероятность смерти для пациента, находящегося 
в любом состоянии в каждом цикле модели, была 
оценена путем экстраполяции кривых общей выжива-
емости из исследований PREVAIL (варианты 1 и 3) 
и COU-AA-302 (вариант 2) с помощью распределения 
Вейбулла. Вероятность перехода между другими со-
стояниями оценивали на основе экстраполяции кри-
вых выживаемости без прогрессирования (для состо-
яния «Стабильная фаза») и медианной длительности 
химиотерапии (для состояний «Доцетаксел» и «Каба-
зитаксел») из клинических исследований TAX237 
и TROPIC.
Прочие предпосылки модели. Данные о ценах 
на основную лекарственную терапию, медицинские 
услуги и стоимость 1 мес лечения учитываемых в мо-
дели НЯ представлены в табл. 1–3. Показатели полез-
ности, использованные в модели для определения 
числа месяцев жизни, скорректированных на качест-
во, отражены в табл. 4
С учетом требований Постановления Правительст-
ва России от 28 августа 2014 г. № 871 «Об утверждении 
Правил формирования перечней лекарственных пре-
паратов для медицинского применения и минималь-
ного ассортимента лекарственных препаратов, необ-
ходимых для оказания медицинской помощи» при 
проведении фармакоэкономического анализа «затра-
ты–эффективность» для вариантов терапии «Энзалу-
тамид» и «Абиратерон» были рассчитаны соотношения 
«затраты/эффективность», при этом в качестве затрат 
рассматривались расходы на 1 пациента за 4 года те-
рапии, а в качестве эффективности – среднее число 
месяцев жизни за тот же период:
CERi = 
Costi
4
OSi
4
,
где CERi – соотношение «затраты/эффективность» 
при применении варианта терапии i; CERi
4 – средние 
расходы на 1 пациента за 4 года при применении ва-
рианта терапии i; OSi
4 – среднее число месяцев жизни 
за 4 года при применении варианта терапии i.
Кроме того, для вариантов терапии «Энзалутамид» 
и «Абиратерон» мы также рассчитали инкрементные 
соотношения «затраты/эффективность» по сравнению 
с вариантом «Активное наблюдение»:
ICERi = 
Costi
4 – Costww
4
OSi
4 – OSww
4  
,
где ICERi – инкрементальное соотношение «затраты/ 
эффективность» применения варианта терапии i по 
сравнению с вариантом «Активное наблюдение»; ин-
декс ww означает вариант «Активное наблюдение».
Методика проведения анализа «затраты–полезность» 
не отличалась от описанной выше, за исключением 
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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
Таблица 1. Цены на лекарственную терапию и медицинские услуги
Table 1. Drug and medical services costs
Вид расходов 
Type of expenses
Цена 
(с НДС), руб 
Cost (including VAT), 
rubles
Единица 
Unit
Источник 
Source
Энзалутамид 
Enzalutamide 206 800
40 мг № 112 
40 mg No. 112
Цена производителя, предложенная к регистра-
ции в случае включения препарата в Перечень 
жизненно необходимых и важнейших 
 лекарственных препаратов + 10 % НДС 
Manufacturer»s cost offered for registration in case 
of inclusion into the Vital and Essential  
Drugs List + 10 % VAT
Абиратерон* 
Abiraterone* 250 971
250 мг № 120 
250 mg No. 120
Средневзвешенная цена государственных 
закупок 2016 г. 
Volume-weighted average price of state purchasing in 2016
Преднизолон 
Prednisolone 0,26
1 мг 
1 mg
Средняя цена 1 мг 
по данным ГРЛС + 10 % НДС 
Average cost of 1 mg per the SRMR data + 10 % VAT
Доцетаксел 
Docetaxel 25 657
80 мг № 1 
80 mg No. 1
Средневзвешенная цена государственных 
закупок 2016 г. 
Volume-weighted average price of state purchasing in 2016
Кабазитаксел 
Cabazitaxel 266 773
60 мг № 1 
60 mg No. 1
Средневзвешенная цена государственных 
закупок 2016 г. 
Volume-weighted average price of state purchasing in 2016
Филграстим 
(Нейпоген)** 
Filgrastim (Neupogen)**
150 1 млн МЕ 1 million IU Средняя цена 1 млн МЕ 
по данным ГРЛС + 10 % НДС 
Average price of 1 million IU  
per the SRMR data + 10 % VAT
Филграстим 
(Лейкостим)** 
Filgrastim (Leucostim)**
121 1 млн МЕ 1 million IU
Ленограстим 
(Граноцит)** 
Lenograstim  
(Granocyte)**
52 089 33,6 млн МЕ № 5 33.6 million IU No. 5
Средневзвешенная цена государственных 
закупок 2014 г. 
Volume-weighted average price of state purchasing in 2014
Морфин 
Morphine 2,4
1 мг 
1 mg Средняя цена 1 мг 
по данным ГРЛС + 10 % НДС 
Average cost of 1 mg per the SRMR data + 10 % VATТрамадол 
Tramadol 0,1
1 мг 
1 mg
Амбулаторное 
посещение 
Outpatient visits
376
1 посещение в профилакти-
ческих целях 
1 visit for prevention
Программа государственных гарантий 
 бесплатного оказания гражданам медицинской 
помощи на 2017 г. 
Program of State Guarantee of Free Medical Care 
to the Citizens of the Russian Federation of 2017
Койко-день 
в условиях дневного 
стационара 
Bed-day in day hospital
1192
Средний норматив 1 случая 
госпитализации/средняя 
длительность госпитализа-
ции (10 сут) 
Average norm of 1 case 
of hospitalization/average duration 
of hospitalization (days) 
Примечание. НДС – налог на добавленную стоимость; ГРЛС – Государственный реестр лекарственных средств.
*Учитывалась цена только оригинального препарата (Зитига). **Учитываются в расходах на лечение нейтропении в пред-
положении о равновероятном применении 35 млн МЕ/сут в течение 14 дней. 
Note. VAT – value added tax; SRMR – State Registry of Medicinal Remedies. 
*Only the cost of the original drug (Zytiga) was taken into account. **Taken into account in the expenses for neutropenia treatment assuming equally 
probable use of 35 million IU/day for 14 days.
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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
того, что в качестве показателя полезности использо-
вали среднее число месяцев жизни за 4 года, скоррек-
тированных на качество.
Оценка «влияния на бюджет» Программы государст-
венных гарантий бесплатного оказания гражданам 
медицинской помощи была проведена на примере 
гипотетической популяции пациентов с КРРПЖ 
из 100 человек, которые в настоящее время в качестве 
терапии 1-й линии получают абиратерон в комбина-
ции с преднизолоном. Рассчитывали изменения в рас-
ходах при условии, что те же 100 человек получали бы 
в 1-й линии энзалутамид.
Результаты и обсуждение
На рис. 2 отражена средняя длительность пребы-
вания пациентов в различных состояниях модели 
за период моделирования 48 мес.
Выживаемость пациентов в варианте «Активное 
наблюдение» хуже по сравнению с рассматриваемыми 
альтернативами, что соответствует результатам клини-
ческих исследований, положенных в основу модели. 
Так, среднее число месяцев жизни пациентов в вари-
анте «Активное наблюдение» составило 29,2, в то время 
как аналогичный показатель для варианта «Абирате-
Таблица 2. Коэффициенты относительной затратоемкости 
госпи тализаций, использованные для расчета затрат на госпита-
лизацию
Table 2. DRG hospitalizations cost weights 
Диагноз 
госпитализации 
Hospitalization 
diagnosis
Коэффициент 
относительной 
затратоемкости 
Cost  
weight
Источник 
Source
Нейтропения 
Neutropenia 2,05
Методические 
рекомендации 
по способам оплаты 
медицинской 
помощи за счет 
средств обязательно-
го медицинского 
страхования 
от 09.12.2016 
№ 66/11/18 
Recommended practice 
for payment for medical 
care by means of manda-
tory medical insurance 
from 09.12.2016  
No. 66/11/18
Анемия 
Anemia 1,12
Тромбоцито-
пения 
Thrombocytopenia
2,05
Лейкоцито-
пения 
Leukocytopenia
2,05
Фебрильная 
нейтропения 
Febrile neutropenia
3,12
Примечание. Расчет абсолютного значения затрат произ-
водили исходя из средней базовой ставки 21 846 руб. (90 % 
от среднего норматива 1 случая госпитализации за счет 
средств обязательного медицинского страхования в 2017 г.). 
Note. The absolute value of expenses was calculated based on the ave-
rage base rate of 21,846 rubles. (90 % of 1 hospitalization case 
normative cost funded by mandatory medical insurance in 2017)
Таблица 3. Стоимость лечения нежелательных явлений III–IV сте-
пеней в расчете на 1 пациента, руб.
Table 3. Cost of treatment of grade III–IV adverse events per 1 patient, 
rubles.
Нежелательное 
явление 
Adverse event
Стоимость 
лечения 1 мес 
нежелательного 
явления в состоя-
нии «Доцетаксел» 
Cost of 1 month 
of adverse event 
in the “Docetaxel” 
state
Стоимость лечения 
1 мес нежелатель-
ного явления 
в состоянии 
«Кабазитаксел» 
Cost of 1 month 
of adverse event 
in the “Cabazitaxel” 
state
Нейтропения 
Neutropenia 6276 25 371
Анемия 
Anemia 172 598
Тромбоцитопения 
Thrombocytopenia 63 398
Лейкоцитопения 
Leukocytopenia 0 6768
Фебрильная 
нейтропения 
Febrile neutropenia
287 1212
Всего 
Total 6798 34 346
Примечание. Стоимость рассчитана на основе данных 
о частоте нежелательных явлений из исследований TAX237 
и TROPIC, а также сведений о цене на лекарственные 
препараты и нормативах финансирования единицы объема 
медицинской помощи, приведенных в табл. 1 и 2. 
Note. Treatment costs were calculated based on adverse events incidence 
rates from TAX237 and TROPIC studies, and drugs and medical services 
prices presented in Tables 1 and 2.
Таблица 4. Показатели полезности, использованные для расчета 
числа месяцев жизни с поправкой на качество жизни
Table 4. Utilities for calculating quality adjusted life months
Состояние модели 
Model state
Показатель полез-
ности пребывания 
в данном 
состоянии 
Utility indicator for 
being in this state
Источник 
Source
Стабильная фаза 
Stable phase 0,844
Данные 
компании 
«Астел-
лас» 
Astellas 
company 
data
Доцетаксел 
Docetaxel 0,64
Кабазитаксел 
Cabazitaxel 0,66
Паллиативное лечение 
Palliative care 0,50 [15] 
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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
рон» был 32,7 мес, а для варианта «Энзалутамид» – 
33,5 мес.
Из рис. 2 также видно, что распределение пациен-
тов между состояниями в варианте «Активное наблю-
дение» существенно отличается от вариантов «Энза-
лутамид» и «Абиратерон». Основным различием 
является значительно более быстрое прогрессирова-
ние заболевания: пациенты, находящиеся на «Актив-
ном наблюдении», в среднем провели лишь 6,7 из 48 мес 
в состоянии «Стабильная фаза», что существенно ни-
же, чем в альтернативных вариантах. Кроме того, сред-
няя длительность пребывания в состоянии «Стабиль-
ная фаза» для варианта «Энзалутамид» была несколько 
выше, чем для варианта «Абиратерон» – 21,3 и 19,8 мес 
соответственно.
Следует отметить, что полученное в ходе модели-
рования преимущество варианта «Энзалутамид» 
по сравнению с вариантом «Абиратерон» с точки зре-
ния общей выживаемости и выживаемости без про-
грессирования, в целом подтверждается результатом 
непрямого сравнения одноименных препаратов, про-
веденного в работе [16].
Стоимость месячного курса использования энза-
лутамида составляет 221 571 руб., что на 11,7 % ниже 
по сравнению с применением абиратерона в комби-
нации с преднизолоном (табл. 5).
Рис. 2. Средняя длительность пребывания пациентов в состояниях модели за период моделирования (48 мес), мес. Поскольку к концу периода 
моделирования часть (21–33 % в зависимости от варианта терапии) пациентов остаются живыми, средняя продолжительность жизни боль-
ных кастрационно-резистентной формой рака предстательной железы не совпадает с суммой длительности пребывания пациентов в различных 
состояниях
Fig. 2. Mean duration of health states in the model during the modeling period (48 months), months. By the end of modeling period some patients (21–33 % 
depending on the therapy) are still alive, therefore mean durations of health state in the model do not sum up to mean overall survival of metastatic castration-
resistant prostate cancer patient
Активное наблюдение / Active monitoring
Абиратерон / Abiraterone
Энзалутамид / Enzalutamide
0,0                  5,0               10,0               15,0                20,0               25,0                30,0               35,0               40,0
16,7 7,7 4,1 10,7
4,1 2,4 6,419,8
4,4 2,3 5,621,3
   Стабильная фаза / Stable phase
   Доцетаксел / Docetaxel
   Кабазитаксел / Cabazitaxel
   Паллиативная помощь / Palliative care
Таблица 5. Стоимость месячного курса применения энзалутамида и абиратерона
Table 5. Enzalutamide and abiraterone monthly drug cost
Препарат 
Drug
Стоимость упаковки 
с НДС, руб. 
Cost of a pack including 
VAT, rubles
Количество активного 
вещества в упаковке 
Quantity of active substance 
in the pack
Необходимая доза активного 
вещества в месяц, мг 
Necessary dose of active substance, mg
Стоимость 1 мес 
терапии, руб. 
Cost of a month 
of therapy, rubles
Энзалутамид 
Enzalutamide 206 800 40 мг № 112 160 × 30 = 4800 221 571
Абиратерон 
Abiraterone 250 971 250 мг № 120 1000 × 30 = 30 000
251 049
Преднизолон 
Prednisolone 0,26 1 мг 10 × 30 = 300
Примечание. Расчет производили для оригинальных препаратов энзалутамида (Кстанди) и абиратерона (Зитига). 
НДС – налог на добавленную стоимость. 
Note. The calculation was made for original enzalutamide (Xtandi) and abiraterone (Zytiga) drugs. VAT stands for value added tax.
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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
В табл. 6 представлены общие средние дисконти-
рованные расходы на 1 пациента за первые 48 мес мо-
делирования при использовании 2 вариантов лечения: 
«Энзалутамид» и «Абиратерон».
Из табл. 6 видно, что вариант «Энзалутамид» яв-
ляется менее затратным по сравнению с вариантом 
«Абиратерон»: средние реальные расходы на 1 паци-
ента за 4 года в 1-м случае составляют 6,1 млн руб. 
против 6,4 млн руб. во 2-м случае. Другими словами, 
расходы на 1 пациента за 4-летний период в варианте 
«Энзалутамид» оказались на 318 тыс. руб. (5 %), мень-
ше по сравнению с вариантом «Абиратерон».
Соответственно, анализ влияния на бюджет Про-
граммы государственных гарантий бесплатного оказания 
гражданам медицинской помощи показал, что приме-
нение в 1-й линии терапии КРРПЖ энзалутамида 
Таблица 6. Средние дисконтированные расходы на 1 пациента за 4 года, руб.
Table 6. 4-year mean per patient costs, rubles
Вид расходов 
Type of expense
«Энзалутамид» 
“Enzalutamide”
«Абиратерон» 
“Abiraterone”
«Энзалутамид»–«Абиратерон» 
“Enzalutamide”–“Abiraterone”
Стабильная фаза 
Stable phase 4 505 236 4 744 945  – 239 710
Амбулаторные посещения 
Outpatient visits 7636 7100 537
Основная лекарственная терапия 
Main drug therapy 4 497 599 4 737 845  – 240 246
Доцетаксел 
Docetaxel 402 567 383 178 19 389
Премедикация 
Premedication 19 681 18 696 985
Амбулаторные посещения 
Outpatient visits 4641 4418 223
Основная лекарственная терапия 
Main drug therapy 281 678 268 139 13 539
Нежелательные явления 
Adverse events 27 954 26 610 1344
Терапия метастазов в кости 
Therapy of bone metastases 61 619 58 657 2962
Купирование болевого синдрома 
Pain management 6994 6658 336
Кабазитаксел 
Cabazitaxel 941 143 1 002 579  – 61 435
Премедикация 
Premedication 10 308 10 948 –640
Амбулаторные посещения 
Outpatient visits 2427 2586 –159
Основная лекарственная терапия 
Main drug therapy 765 109 815 080  – 49 971
Нежелательные явления 
Adverse events 73 863 78 687  – 4824
Терапия метастазов 
Therapy of metastases 32 224 34 328  – 2105
Купирование болевого синдрома 
Pain management 57 213 60 949  – 3737
Паллиативная помощь 
Palliative care 230 744 266 693  – 35 949
Амбулаторные посещения 
Outpatient visits 5726 6618 –892
Терапия метастазов 
Therapy of metastases 76 016 87 859  – 11 843
Купирование болевого синдрома 
Pain management 149 003 172 217  – 23 214
Всего 
Total 6 079 691 6 397 395  – 317 705
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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
по сравнению с абиратероном за 4 года позволит со-
кратить расходы на 31,8 млн руб. в расчете на 100 па-
циентов.
В табл. 7 и 8 представлены результаты анализа 
«затраты–эффективность» и «затраты–полезность» 
для рассматриваемых альтернатив. Вариант «Энза-
лутамид» по сравнению с вариантом «Абиратерон» 
обладает лучшими соотношениями «затраты/эффек-
тивность» (181 и 196 тыс. руб. на 1 мес жизни соот-
ветственно) и «затраты/полезность» (243 и 265 тыс. руб. 
на 1 мес жизни, скорректированный на качество, 
соответственно).
Более того, вариант «Энзалутамид» показал мень-
шие, чем вариант «Абиратерон» инкрементные соот-
ношения «затраты/эффективность» (706 и 957 тыс. 
руб. на 1 дополнительный месяц жизни по сравнению 
с вариантом «Активное наблюдение» соответственно) 
и «затраты/полезность» (473 и 610 тыс. руб. на 1 допол-
нительный месяц жизни с поправкой на качество по 
сравнению с вариантом «Активное наблюдение» со-
ответственно).
На рис. 3 представлены результаты анализа чувст-
вительности средних расходов в расчете на 1 пациента 
за период 48 мес в зависимости от 2 основных парамет-
ров модели: стоимости энзалутамида и абиратерона. 
Видно, что полученные данные являются в высокой 
степени чувствительными к этим параметрам: уже 
7,5 % повышение цены на энзалутамид или 7,5 % сни-
жение цены на абиратерон приведет к тому, что сред-
ние расходы на 1 пациента в 2 вариантах сравняются.
Следует признать, что точно оценить стоимость ле-
карственных препаратов при проведении фармакоэко-
номического анализа сложно из-за различия в данных, 
полученных из разных источников, и отсутствия одно-
значных рекомендаций по учету затрат. В то же время 
при рассмотрении дорогостоящих препаратов результа-
ты фармакоэкономического анализа могут принципи-
ально меняться даже при небольших вариациях в цене. 
Мы выполняли расчеты на основании планируемой 
к регистрации цены на энзалутамид и цены оригиналь-
ного препарата абиратерона по данным государственных 
Таблица 7. Анализ «затраты–эффективность»
Table 7. Cost–effectiveness analysis
Показатель 
Index
«Энзалутамид» 
“Enzalutamide”
«Абиратерон» 
“Abiraterone”
Затраты, руб./человека 
Expense, rubles/person 6 079 691 6 397 395
Инкрементные затраты*, 
руб./человека 
Incremental cost*, rubles/
person
3 027 439 3 345 144
Среднее число месяцев 
жизни с поправкой 
на качество за 4 года, мес 
Mean number of months of life 
adjusted for quality in 4 years, 
months
33,5 32,7
Инкрементное число 
месяцев жизни с поправ-
кой на качество за 4 года*, 
мес 
Incremental number of months 
of life adjusted for quality in 4 
years*, months
4,3 3,5
Соотношение «затраты/
эффективность» (CER), 
руб./мес 
Cost-effectiveness ratio (CER), 
rubles/month
181 437 195 538
Инкременное соотноше-
ние «затраты/эффектив-
ность» (ICER)*, руб./мес 
Incremental cost-effectiveness 
ratio (ICER)*, rubles/month
706 210 957 050
*По сравнению с вариантом «Активное наблюдение». 
*Compared to the “Active monitoring” alternative.
Таблица 8. Анализ «затраты–полезность»
Table 8. Cost–utility analysis
Показатель 
Index
«Энзалутамид» 
“Enzalutamide”
«Абиратерон» 
“Abiraterone”
Затраты, руб./человека 
Expense, rubles/person 6 079 691 6 397 395
Инкрементные затраты*, 
руб./человека 
Incremental cost*, rubles/
person
3 027 439 3 345 144
Среднее число месяцев 
жизни за 4 года, мес 
Mean number of months of life 
in 4 years, months
25,1 24,1
Инкрементное число 
месяцев жизни за 4 года*, 
мес 
Incremental number of months 
of life in 4 years*, months
6,4 5,5
Соотношение «затра-
ты/полезность» (CUR), 
руб./мес 
Cost-utility ratio (CUR), 
rubles/month
242 685 265 072
Инкрементное соотноше-
ние «затраты/полезность» 
(ICUR)*, руб./мес 
Incremental cost-utility ratio 
(ICUR)*, rubles/month
472 998 610 051
*По сравнению с вариантом «Активное наблюдение». 
*Compared to the “Active monitoring” alternative.
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Диагностика и лечение опухолей мочеполовой системы. Рак предстательной железы
закупок 2016 г. При этом необходимо отметить, что если 
произвести расчет на основе зарегистрированной цены 
на абиратерон (с учетом налога на добавленную стои-
мость (НДС)), то выявленные закономерности не изме-
нятся, так как зарегистрированная цена на оригиналь-
ный препарат абиратерон + НДС лишь незначительно 
отличается от средней закупочной цены, использован-
ной нами в модели (различие ~1 %). Изменение прочих 
параметров модели (цены на доцетаксел, кабазитаксел, 
отмена 1 или 2 линии химиотерапии для части пациентов 
в модели) также не меняет основных результатов.
Выводы
1. Стоимость месячного курса энзалутамида (Кстанди), 
рассчитанная на основе цены производителя, пла-
нируемой к регистрации в случае включения пре-
парата в Перечень жизненно необходимых и важ-
нейших лекарственных препаратов, с учетом 10 % 
НДС, составляет 221 571 руб., что на 29 478 руб. 
(11,7 %) меньше по сравнению с затратами на при-
менение оригинального препарата абиратерона 
(расчет на основании цены государственных заку-
пок 2016 г.) в комбинации с преднизолоном.
2. Средние расходы на 1 пациента при применении 
последовательной терапии энзалутамид → доцетак-
сел → кабазитаксел за 4 года составили около 
6,1 млн руб. против 6,4 млн руб. при использовании 
варианта терапии абиратерон → доцетаксел → ка-
базитаксел, т. е. расходы в расчете на 1 пациента 
за 4 года при применении энзалутамида оказались 
на 5 % ниже по сравнению с абиратероном. При 
этом расходы бюджета Программы государственных 
гарантий бесплатного оказания гражданам меди-
цинской помощи при использовании энзалутамида 
по сравнению с абиратероном за 4 года могут быть 
сокращены на 31,8 млн руб. в расчете на 100 паци-
ентов, начинающих терапию КРРПЖ в 1 год.
3. Энзалутамид по сравнению с абиратероном обладает 
лучшими соотношениями «затраты/эффективность» 
(181 и 196 тыс. руб. на 1 мес жизни соответственно) 
и «затраты/полезность» (243 и 265 тыс. руб. на 1 мес 
жизни, скорректированный на качество, соответст-
венно). Инкрементные версии данных соотношений 
(в обоих вариантах терапии по сравнению с вариантом 
активное наблюдение → доцетаксел → кабазитаксел) 
также являются более низкими у энзалутамида.
4. Результаты моделирования сохраняют устойчивость 
при разбросе цен на энзалутамид и абиратерон 
в пределах ±7,5 % от исходного значения, заложен-
ного в расчеты.
Рис. 3. Анализ чувствительности результатов к изменению цен на энзалутамид и абиратерон
Fig. 3. Results sensitivity to changes of enzalutamide and abiraterone prices
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